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^ (54) Title: COSMETIC COMPOSITION COMPRISING FROP-S AND RROP-S, AND THE USE OF THE SAME IN THE FIELD 
OF COSMETICS FOR A CUTANEOUS ANTI- AGEING ACTION 

00 

I/) (54) Titre : COMPOSITION COSMETIQUE COMPRENANT LES FROP-S ET LES RROP-S, ET SON UTILISATION EN COS- 

i-H METIQUE POUR UNE ACTION ANTI-VIEILLISSEMENT CUTANE. 

ON 

(57) Abstract: The invention relates to a cosmetic composition of two polysaccharides based on fucose and rhamnose, and to the use 

of the same especially in topically applied products which are used to act on cutaneous, epithelial and conjunctive tissue, especially 
for cosmetic anti -ageing effects. 

Q (57) Abrege : La prSsente invention se rapporte a une composition cosm£tique de deux polysaccharides a base de fucose et de 
rhamnose et son utilisation notamment dans des produits a application topique, pour lesquels une activite* sur le tissu cutane" epithelial 
et conjoncuf est recherchee, en particulier des effets cosm6tiques anti-age. 
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Composition cosmetique comprenant les FROP-s et les RROP-s, et 
son utilisation en cosmetique pour une action anti-vieillissement 

cutane. 

5 La presente invention concerne une nouvelle composition cosmetique de 
deux polysaccharides a base de fucose et de rhamnose et son utilisation 
notamment dans des produits a application topique, pour lesquels une 
activite sur le tissu cutane epithelial et conjonctif est recherchee, en 
particulier des produits cosmetiques a effet anti-age. 

10 

Au cours du vieillissement la peau s'amincit d'environ 7% en moyenne 
tous les dix ans (Skin thickness changes in normal aging skin, Branchet et 
al., Gerontology, 1990, 36: 28-35). Cet amincissement cutane concerne 
I'epiderme et le derme. Cette perte de tissu represente une perte 

15 approximativement equivalente de cellules, keratinocytes de I'epiderme et 
des fibroblastes du derme. Les keratinocytes presents dans I'epiderme, 
ainsi que les fibroblastes presents dans le derme sont connus pour 
elaborer des enzymes proteolytiques qui contribuent a un important 
amincissement cutane (Dr L. ROBERT: Le vieillissement, CNRS, Belin, 

20 1994; Dr L. ROBERT: Le vieillissement, faits et theories, Dominos, 
Flammarion, 1995). 

Cependant, differentes macromolecules de la matrice extracellulaire 
(ECM) se comportent differemment. La perte des fibres de collagene a ete 
montree comme etant moins rapide que la perte de tissu de peau totale. A 

25 I'inverse, la biosynthese de fibronectine a ete montree comme augmentant 
dans la peau avec I'age et par des fibroblastes en culture en fonction du 
nombre de passages. Les fibres elastiques du derme papillaire, formant 
un reseau vertical, sont progressivement degradees. Une majorite des 
reseaux de fibres elastiques horizontales predominent avec I'age dans le 

30 derme. La densite de surface des fibres elastiques, quantifiee par analyse 
d'image, a ete montree comme augmentant avec I'age. Cette nette 
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augmentation de la densite de surface de P6lastine avec Page est 
cependant accompagnee par un declin progressif de P6lasticite de la 
peau. Ces donnees montrent la complexity des modifications 
d^pendantes de Page, du tissu de la peau et de sa composition 
5 macromoleculaire. 

L'un des parametres mentionnes ci-dessus concerne Pepaisseur de la 
peau qui diminue avec Page. Les deux couches de derme et de Pepiderme 
sont affectees par cette evolution. 

Ces dernieres annees, de nombreuses recherches ont eu pour objet 
10 d'obtenir des composes actifs contre certains effets du vieillissement 
cutane. Un premier objectif est d'obtenir un epaississement de la peau. Un 
autre objectif est de ralentir ce processus d'amincissement cutane et de 
restaurer Pepaisseur normale du derme. 

Les saccharides et les polysaccharides sont des substances bien connues 
15 en cosmetique, notamment pour leurs proprietes hydratantes. 

Les RROP-s (rhamnose rich oligo- and polysaccharides) sont utilises en 
solution aqueuse a 2,5% (p/p) de polysaccharides de haut poids 
mol6culaire composes a 50% de rhamnose. Les RROP-s agissent sur 
Padh6sion aux keratinocytes au niveau des lectines a rhamnose et sur 
20 Pinhibition de Padhesion des polynucteaires aux k§ratinocytes. Les RROP- 
s permettent done de moduler la propagation des messages cellulaires et 
d'attenuer par consequence les reactions irritatives consecutives (effet 
anti-inflammatoire). 

Les FROP-s (fucose rich oligo- and polysaccharides) sont des oligo- et 
25 polysaccharides composes de polymeres d'un trisaccharide contenant du 
galactose, de Pacide acetyl-galacturonique et du fucose, qui agit sur les 
fibroblastes du derme en stimulant leur proliferation, en les protegeant 
contre la cytotoxicite induite par les radicaux libres emis par Pascorbate en 
presence de Fe et d'EDTA (Demandes de brevet FR 2813885 et FR 
30 2813789). 
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On a maintenant constate de maniere surprenante et inattendue qu'un 
nouveau melange de compose rhamnosique et de compose fucosique 
presente des activites significatives sur differents composants de la peau, 
se traduisant par un veritable r§sultat anti-vieillissement nettement visible. 
5 Cet effet anti-vieillissement de la composition tient aux proprietes 
complementaires des RROP-s agissant sur les keratinocytes en surface 
de la peau et des FROP-s agissant sur les fibroblastes du derme, 
notamment par Pinhibition de la degradation par les radicaux libres de 
Pacide hyaluronique qui assure dans le derme une fonction fondamentale 
10 de remplissage et de cohesion de la peau. L'effet anti-vieillissement de la 
composition se traduit egalement par Paugmentation de Pepaisseur du 
derme et de Pepiderme. 

Description 

15 

Ainsi la pr6sente invention a pour objet une composition cosmetique anti- 
vieillissement de la peau caracteris6e en ce qu'elle comprend au moins un 
compose rhamnosique RROP-s, un compose fucosique FROP-s et un 
excipient cosmetiquement acceptable. 

20 La composition cosmetique selon la presente invention peut presenter des 
pourcentages variables de compose fucosique FROP-s et de compose 
rhamnosique RROP-s, avec en general une majorite de compose 
fucosique FROP-s, pouvant ailer jusqu'a une composition a parties egales 
de compose fucosique FROP-s et de compose rhamnosique RROP-s. 

25 De preference, le melange de polysaccharides selon Pinvention comprend 
1/10 de compose rhamnosique et 9/10 de compose fucosique. 
Plus particulierement, le melange de polysaccharides selon Pinvention 
comprent 1/5 de compost rhamnosique et 4/5 de compose fucosique. 
Plus particulierement le melange de polysaccharides selon Pinvention 

30 comprend 1/3 de compose rhamnosique et 2/3 de compose fucosique. 
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Plus particulierement encore, le melange de polysaccharides selon 
invention comprend 1/2 de compose rhamnosique et 1/2 de compose 
fucosique. 

Le melange de polysaccharides est tout particulierement approprie 
5 comme actif dans une composition cosmetique notamment anti-age 
(application topique). En particulier, les effets biologiques constates de ce 
melange de polysaccharides s'avdrent comparables voire superieurs a 
ceux des polysaccharides pris s6parement, leurs actions s'etant revelees 
complementaires et synergiques. 

10 L'excipient cosm§tiquement acceptable peut etre tout excipient parmi ceux 
connus de Phomme du metier en vue d'obtenir une composition selon 
invention sous forme d'une creme, d'une lotion, d'un gel, d'une pommade, 
etc., eventuellement sous la forme d'une emulsion avec en outre des 
composants connus de Thomme du metier, pour ameliorer, modifier ou 

15 stabiliser la composition d'un point de vue cosmetique. 

A titre d'exemple, la composition selon invention peut comprendre des 
excipients bien connus de I'homme du metier pour la formulation de 
composition destinee a une application topique. De tels excipients peuvent 
etre choisis parmi le groupe constitue par les agents structurants de la 

20 peau (tels que le squalene et les sphingolipides), les agents humectants 
(tels que la glycerine et I'hydroxy prosilan C), les emollients (tels que le 
butylene glycol et le lactate de c6tyl), les silicones (telles que la 
cyclomethicone), les agents de protection solaire ( tels que les parsol 
1789 et Eusolex 6300), les emulsifiants (notamment le Carbopol 1342 

25 associe a la triethanolamine et la lecithine de soja), les epaississants 
(notamment la gomme de xanthane), les agents sequestrants (notamment 
PEDTA), les antioxydants (tels que BHT), les fragrances, les 
conservateurs, I'eau et les melanges de ceux-ci. 

Le melange d'oligosaccharides est utilise selon une proportion comprise 
30 entre environ 0,1 et 10% en poids, par rapport au poids total de la 
composition cosmetique. 
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Bien entendu, les conditions op6ratoires pour preparer la composition 
cosmetique selon Pinvention font partie des connaissances g§nerales de 
rhomme du metier. 

5 Legende des figures 

La Figure 1 est une courbe reportant les resultats d'efficacite de capture 
des radicaux libres par les FROP-s et les RROP-s presentes a Pexemple 
1 , en terme de pourcentage d'inhibition de la degradation par les radicaux 
10 libres de Pacide hyaluronique sur des explants de peau par concentration 
en FROP-s et en RROP-s. 

La Figure 2 est une courbe presentant les resultats de degradation de 
Pacide hyaluronique en presence de radicaux libres et/ou de RROP-s 
15 presentes a Pexemple 2, en utilisant une mesure viscosim6trique bas6e 
sur la liberation de radicaux libres (°OH) par Pascorbate en presence de 
Fe et EDTA. 

Exemplel 

20 

Dans cet exemple on a compare la capacite de capture des radicaux 
libres des RROP-s et des FROP-s en utilisant une mesure viscosimetrique 
basee sur la liberation de radicaux libres (°OH) par I'ascorbate en 
presence de Fe et EDTA. 

25 

Figure 1 

La Figure 1 presente Pinhibition dose-dependante par les FROP-s et les 
RROP-s de la degradation par les radicaux libres de Pacide hyaluronique. 
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On observe que les RROP-s presentent une importante inhibition a faible 
concentration (moins de 10 pg/ml) mais que cet effet arrive a un plateau a 
des plus fortes concentrations, apres 100 pg/ml. 

On observe que les FROP-s presentent une faible inhibition pour les 
5 faibles concentrations (moins de 20% d'inhibition jusqu'a 50 pg/ml). 
Cependant, Inhibition augmente de fagon lineaire § de plus fortes 
concentrations et depasse I'inhibition observee pour les RROP-s: a 100 
Mg/ml Tinhibition est de 38% pour les RROP-s et de 55% pour les FROP-s. 
En conclusion, ces resultats suggerent qu'aux concentrations relatives a la 
10 composition du melange de FROP-s et de RROP-s de la presente 
invention, il y a un effet synergique de ces deux polysaccharides sur la 
capture des radicaux libres. 

Exemple 2 

15 

Dans cet exemple on a mesure la variation de la viscosite de I'acide 
hyaluronique en presence de radicaux libres et/ou de RROP-s en utilisant 
une mesure viscosimetrique basee sur la liberation de radicaux libres 
(°OH) par I'ascorbate en presence de Fe et EDTA. 

20 

Figure 2 

La Figure 2 presente la degradation de I'acide hyaluronique par les 
radicaux libres Iiberes par I'ascorbate en presence de Fe et EDTA en 
25 fonction du temps d'exposition: 1) en I'absence d'agent liberant des 
radicaux libres, 2) en presence de tels agents a 1/1000 et 3) en presence 
de tels agents a 1/1000 et de RROP-s a 500 pg/ml. 

On observe que la variation de viscosite entre I'acide hyaluronique seul et 
en presence de radicaux libres est de 14,5 cpoises/min, alors qu'elle n'est 
30 que de 7,0 cpoises/min en presence de RROP-s. Le pourcentage 
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d'inhibition par les RROP-s de la degradation de Pacide hyaluronique par 
Pagent liberant des radicaux libres est done de 52%. 
On en conclut que les RROP-s ont une action de protection de Pacide 
hyaluronique vis-a-vis des radicaux libres. 

5 

Exemple 3 

Dans cette exemple nous avons examine les effets d'une application 
locale de RROP-s (Rhamnosoft®) et de FROP-s (Elastinol®) et le melange 
10 des deux sur Pepaisseur de la peau du rat sans poils. 

MATERIEL ET METHODES 
Animaux et traitements 

10 rats femelles sans poils d'un poids initial moyen de 170g ont ete utilises 
1 5 pour cette etude. Ces 1 0 animaux sont divises en 3 groupes: 
le premier groupe inclut 3 rats (n°-s 1 , 2 et 3) 

le second groupe inclut egalement 3 rats (n°-s 4, 5 et 6), et finalement 

le troisieme groupe comprend 4 rats (n°-s 7, 8, 9 et 10). 

Les rats sont gardes dans des cages individuelles et ont un acces libre a 

20 Peau et a de la nourriture industrielle pour rats. Le cote gauche de ces 
animaux est utilise pour le controle et traite uniquement par la preparation 
de base utilis6e comme vehicule: BioDerma "Biobase Crdme H/E". Le 
cote droit des animaux est traite avec la meme base contenant egalement 
les principes actifs suivants: Rhamnosoft 0,25% pour le premier groupe, 

25 Elastinol 0,75% pour le deuxieme groupe et , melange des deux 
polysaccharides dans les memes proportions, donnant une concentration 
finale de 1 % pour le troisieme groupe. 1 g de ces trois preparations est 
administre localement 5 jours par semaine pendant 4 semaines. La 
penetration de ces preparations est effectuee par etalement du produit et 

30 friction pendant approximativement une minute de chaque cote. 
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Collection des echantillons de peau 

Apres la periode de traitement les animaux sont sacrifies par injection 
d'une dose letale d'anesthesique au pentobarbital. Afin d'eviter la 
contraction de la peau apres prelevement, on colle sur la peau des rats 
5 des anneaux de plastique de 10 mm de diametre en utilisant de la colle 
cyanoacrylate (cyanolithe). La peau est ensuite d6coupee autour de 
I'anneau (0,785 cm 2 ) et prelevee. On colle un second anneau sur la 
surface interieure de la peau, exactement a I'oppose de I'autre anneau. 
Ces echantillons de peau circulaires sont ensuite fixes dans une solution 

10 de Bouin pendant 24 heures suivi d'un lavage, d'une deshydratation, d'une 
impregnation de solvants de la paraffine, puis on pratique I'inclusion dans 
de la paraffine contenant un polymere synthetique (paraplast). De chaque 
bloc de paraplast on confectionne 12 coupes d'une epaisseur de 5p avec 
un microtome Reichert. Deux de ces coupes sont colorees avec 

15 Thematoxyline et I'eosine (HE), deux colorants histologiques. De telles 
coupes colorees a THE sont utilis6es pour la mesure de I'epaisseur du 
derme. 

Evaluation de I'epaisseur du derme 

20 Cette evaluation se fait sur les coupes colorees a I'hematoxyline-eosine, 
observees sur un photo-microscope Zeiss muni d'une camera video noir et 
blanc, relie a un microordinateur Nixdorf Power Tower contenant le logiciel 
d'analyse d'image Visiolab 1000 de Biocom (France). On utilise la fonction 
de mesure de longueur semi-automatique, les resultats sont exprimes en 

25 pixels (points image). Le rapport d'agrandissement est de 20x. La 
calibration est faite en mesurant des longueurs connues sur une cellule de 
Malassez, ce qui penmet la conversion des valeurs en pixels en microns. 
Pour obtenir I'epaisseur du derme, des droites perpendiculaires sont 
tracees de la lame basale dermo-epidermique jusqu'a la limite superieure 

30 de I'hypoderme. 10 champs microscopiques selectionn6s de fagon 
aleatoire ont ete analyses pour chaque echantillon de peau, avec 25 
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mesures par champ, ce qui donne un total de 250 mesures pour chaque 
echantillon. Les mesures individuelles, ainsi que les moyennes ± la 
deviation standard de chaque champ sont enregistres et servent a 
revaluation finale des resultats. 
5 Comme tous les 10 rats ont un cote controle, les valeurs temoins sont les 
moyennes de 2500 mesures individuelles. Comme seulement 3 rats 
composent les deux premiers groupes, les moyennes pour ceux-ci sont 
obtenues sur 750 mesures. Finalement, pour le groupe traite avec le 
melange des deux polysaccharides, la moyenne est bas6e sur 1000 
10 mesures individuelles. Un nombre aussi eleve de mesures confere un 
haut degre de securite a revaluation statistique des resultats, effectuee 
avec le logiciel StatView et le test t de Student. 

Res u I tat de I'epaisseur du derme 

15 Pour les mesures de I'epaisseur du derme un objectif de 2,5x est utilise, 
donnant un grossissement final de 20x. Le Tableau 2 montre les resultats 
obtenus, exprimes en pixels (points image). 
Tableau 1 



Traitement 


Valeur 


Erreur 


test t de Student 


des rats 


moyenne 


standard 


comparativement 




en pixels 


a la moyenne 


aux controles 


Controles 


172,21 


4,67 




Rhamnosoft 


182,96 


5,52 


N.S. 


Elastinol 


179,96 


5,63 


N.S. 


Melange 


199,19 


2,88 


p<0,0001 


Elastinol/Rhamnosoft 
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On voit que les trois moyennes correspondent aux dermes des 
echantillons de peaux traitees sont plus ou moins superieures a la valeur 
temoin. L'epaisseur moyenne des dermes temoins est de 172,21 ±4,67 
pixels. 

5 Pour les dermes traites au Rhamnosoft, le chiffre correspondant est de 
182,96±5,52 pixels. Ceci correspond a une augmentation de l'epaisseur 
du derme de 6,2% par rapport a la valeur temoin, mais cette difference 
n'est pas statistiquement significative. 

1 0 Pour les dermes traites a I'EIastinol, l'epaisseur moyenne obtenue est de 
179,96±5,63 pixels, superieur de 4,5% seulement a la valeur temoin. Cette 
difference n'est pas non plus statistiquement significative. 

L'epaisseur moyenne du derme apres 4 semaines de traitement avec un 
15 melange de Rhamnosoft et de I'EIastinol est de 199,19±2,88 pixels. Cette 
augmentation de l'epaisseur du derme traite par ce melange, compare 
avec la valeur temoin, est statistiquement hautement significative: 
p<0,0001. 

20 DISCUSSION 

Les r6sultats exposes precedemment indiquent que dans des 
concentrations faibles ni le Rhamnosoft (0,25%) ni I'EIastinol (0,75%) 
seuls, n'augmentent significativement l'epaisseur du derme de la peau des 
rats traites. A Pinverse, quand le melange des deux de ces 

25 polysaccharides est utilise pour le traitement, chacun etant present a la 
concentration individuellement utilisee, une augmentation statistiquement 
significative de l'epaisseur du derme est observee, correspondant a peu 
pres a 16% de l'epaisseur du derme temoin. Cette augmentation est 
superieure a la somme des effets individuels des deux polysaccharides 

30 testes (6,2+4,5=10,7) de pratiquement 50%, et ceci suggere que les deux 
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substances testees potentialisent leurs actions, ou plus simplement 
qu'elles ont un effet synergique sur I'epaisseur du derme. 

Exemple 4 

5 

Nous avons montre dans Pexemple precedent que Tassociation des 
FROP-s et des RROP-s permet une augmentation statistiquement 
significativement elev6e de I'epaisseur du derme. Dans le present 
exemple nous avons compare par morphometrie semi-automatique I'effet 
10 sur la densite cellulaire de Pepiderme des FROP-s (Elastinol®) et des 
RROP-s (Rhamnosoft®) ou du melange des deux. 

MATERIEL ET METHODES 

Experimentation animale 
15 Animaux et traitements 

10 rats femelles sans poils d'un poids initial de 170 g ont ete utilises, lis 
ont §te gardes dans des cages individuelles, avec acces libre a I'eau et a 
de la nourriture industrielle pour rats. Le cote gauche des animaux a et§ 
utilise comme controle et traite uniquement avec la preparation de base 
20 utilisee comme vehicule. Le cote droit a ete traite differemment dans les 
trois groupes de rats. 

Le premier groupe, rats n° 1 , 2 et 3: Rhamnosoft 0,25% 
Le deuxieme groupe, rats n° 4, 5 et 6: Elastinol 0,75% 
Le troisidme groupe, rats n° 7, 8, 9 et 10: Rhamnosoft 0,25%+Elastinol 
25 0,75% 

1 g de ces preparations a 6t6 administre localement, 5 jours par semaine 
pendant 4 semaines. La penetration de ces preparations a ete assuree 
par etalement et friction pendant approximativement une minute de 
chaque cote. 

30 

Collection des echantillons de peau 
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Apres la periode d'administration les animaux sont sacrifies par injection 
d'une dose letale d'anesthesique au pentobarbital. Afin d'eviter la 
contraction de la peau apres prelevement, on colle sur la peau des rats 
des anneaux de plastique de 10 mm de diametre en utilisant de la colle 
5 cyanoacrylate (cyanolithe). La peau est ensuite d6coupee autour de 
Fanneau (0,785 cm 2 ) et pr6Ievee. On colle un second anneau sur la 
surface interieure de la peau, exactement a I'oppose de I'autre anneau. 
Ces echantillons de peau circulaires sont ensuite fixes dans une solution 
de Bouin pendant 24 heures suivi d'un lavage, d'une deshydratation, d'une 

10 impregnation de solvants de la paraffine, puis on pratique I'inclusion dans 
da la paraffine contenant un polymere synthetique (paraplast). De chaque 
bloc de paraplast 12 coupes de 5p ont ete preparees avec un microtome 
Reichert, et montees sur lames. Deux d'entre elles ont ete colorees avec 
de Phematoxyline-eosine (HE), deux colorants histologiques. De telles 

15 coupes a THE ont ete utilisees pour la mesure de la densite cellulaire de 
Pepiderme. 

Evaluation de la densite cellulaire 

Cette Evaluation se fait sur les coupes colorees a I'hematoxyline-eosine, 
20 observees sur un photo-microscope Zeiss muni d'une camera video noir et 
blanc, relie a un microordinateur Nixdorf Power Tower contenant le logiciel 
d'analyse d'image Visiolab 1000 de Biocom (France). On utilise la fonction 
d'extraction manuelle des contours, les resultats sont exprimes en pixels 
(points image). Le rapport d'agrandissement est de 320x. En premier lieu 
25 nous avons mesure la surface exploree, exprimee en pixels. Ensuite nous 
avons extrait manuellement tous les perimetres de toutes les cellules 
presentes dans le champ microscopique. Le logiciel a calcule a partir de 
ces mesures pour chaque champ le nombre de cellules, la surface de 
chaque cellule et le nombre de pixels contenant une cellule, ainsi que les 
30 moyennes de ces valeurs pour chaque 6chantillon etudie. 10 champs 
microscopiques s6lectionn6s de fagon aleatoire ont ete analyses pour 
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chaque echantillon de peau. Uevaluation statistique des resultats a ete 
effectuee avec le logiciel StatView et le test t de Student. 

Resultats 

5 Les resultats obtenus, exprimes en pixels, sont donnes dans les Tableaux 
3, 4 et 5, un par traitement administre. 4 parametres sont indiqu§s dans 
ces tableaux. Le premier est la surface explore (en pixels ± I'erreur 
standard a la moyenne). Le deuxieme donne le nombre de cellules 
observees sur la surface exploree. Le troisieme parametre est la surface, 
10 toujours exprimee en pixels, qui contient une cellule, donnant ainsi la 
possibility d'exprimer numeriquement la density des cellules de 
Pechantillon etudie. Finalement, la variation de la surface moyenne des 
cellules peut indiquer un effet trophique eventuel sur les cellules. 

15 Tableau 2. 



Resultats obtenus sur des rats traites par le Rhamnosoft (N°-s 1 , 2 et 3). 





surfaces 
explorees 


n cellules 


pixels par 
cellule 


surf, moyenne 
des cellules 


Contrdles 


50909±1820 


31,7±1,27 


1648,07± 


415,6±11,65 


Rhamnosoft 


64279±4609 


42,36+2,97 


1529±65,23 


494,93+20,38 


testt 


p<0,002 


p<0,000 


p<0,1+61 
N.S. 


p<0,001 



On voit sur le tableau que dans les coupes des peaux traitees avec le 
Rhamnosoft le nombre des cellules est significativement sup§rieur au 

20 nombre correspondant des temoins. II en va de meme pour la surface 
moyenne des cellules. Par contre le nombre de pixels contenant une 
cellule ne differe pas significativement entre traites et temoins. Ceci 
signifie, que la cellularite de T6piderme traite au Rhamnosoft est du meme 
ordre, que celle de Tepiderme de controle. II apparaTt par contre un effet 

25 trophique significatif sur les cellules dans la peau trait6e. 
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Tableau 3. 

Resultats exprimes en pixels obtenus pour les rats traites a I'Elastinol (N°- 
s 4, 5 et6) 





surface 
exploree 


n cellules 


pixels par 
cellule 


surf.moyenne 
des cellules 


Controles 


50909±1820 


31,7±1,27 


1648,07± 


415,6±11,65 


Elastinol 


56987±6931 


36,00±2,78 


1556,02±79,61 


468,53±31,8 


testt 


p<0,227 N.S. 


p<0,145 N.S. 


p<,360 N.S. 


p<0,000 



5 



Les resultats de mesure representes dans le Tableau 4 ne montrent pas 
de differences statistiquement significatives entre les temoins et les 
echantillons traites a I'Elastinol, ni pour la surface exploree, ni pour le 
nombre de cellules comptees sur la surface exploree, ni pour le nombre 
10 de pixels contenant une cellule. Seule la difference de la surface moyenne 
des cellules est significative: echantillons traites: 468,53 contre temoin: 
415,60; p<0,000. 

Tableau 4. 

15 Resultats exprimes en pixels obtenus pour les rats traites a 
I'Elastinol+Rhamnosoft (N°-s 7, 8, 9, 10) 





Surface 
exploree 


n cellules 


pixels 
par cellule 


Surf.moyenne 
des cellules 


Controles 


50909±1820 


31,7±1,27 


1648,07±45,6 


415,6±11,65 


Elast+Rhamno 


53853+2612 


34,44±1,51 


1623,80±111,1 


497,88±23,53 


testt 


p<0,387 
N.S. 


p<0,236 
N.S. 


p<0,810 N.S. 


p<0,001 



Comme on peut I'observer sur ce Tableau, les differences entre le temoin 
et les rats traites a I'Elastinol+Rhamnosoft ne sont pas significatives pour 
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les trois premiers parametres. Seule la surface moyenne d'une cellule est 
significativement superieure pour les echantillons traites par rapport aux 
temoins. 

5 DISCUSSION, CONCLUSION 

Considerant que seuls les resultats statistiquement differents des temoins 
peuvent etre retenus, on observe que seul Petude de la surface moyenne 
des cellules correspond a ce critere, avec Papplication de Rhamnosoft seul 
et Papplication de Passociation Rhamnosoft+Elastinol. C'est encore le 
10 melange des deux polysaccharides (RROP-s et FROP-s) qui permet 
d'obtenir Pa ug mentation la plus importante de la surface moyenne des 
cellules, done Peffet anti-vieillissement de Pepiderme le plus important. 
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REVENDICATIONS 



1. Composition cosmetique anti-vieillissement de la peau caracterise en 
ce qu'elle comprend au moins un compose rhamnosique RROP-s, un 

5 compose fucosique FROP-s et un excipient cosm6tiquement acceptable. 

2. Composition cosmetique selon la revendication 1, caracterise en ce 
qu'elle comprend, par rapport au poids total du melange des 
polysaccharides 1/10 de compose rhamnosique RROP-s et 9/10 de 

1 0 compose fucosique FROP-s. 

3. Composition cosmetique selon la revendication 1, caracterise en ce 
qu'elle comprend, par rapport au poids total du melange des 
polysaccharides 1/5 de compose rhamnosique RROP-s et 4/5 de 

15 compose fucosique FROP-s. 



4 Composition cosmetique selon la revendication 1, caracterise en ce 
qu'elle comprend, par rapport au poids total du melange des 
polysaccharides 1/3 de compose rhamnosique RROP-s et 2/3 de 

20 compose fucosique FROP-s. 

5 Composition cosmetique selon la revendication 1, caracterise en ce 
qu'elle comprend, par rapport au poids total du melange des 
polysaccharides 1/2 de compose rhamnosique RROP-s et 1/2 de 

25 compose fucosique FROP-s. 



6. Composition cosmetique selon la revendication 1 caracterise en ce 
qu'elle est adaptee a une application topique, notamment en ce qu'elle se 
presente sous la forme d'une creme. 



30 



WO 2004/091568 PCT/FR2004/000864 

17 

7. Composition cosmetique selon Tune quelconque des revendications 1 a 
6 caracterisee en ce que le melange d'oligosaccharides est utilise selon 
une proportion comprise entre environ 0.1 et 10% en poids, par rapport au 
poids total de la composition. 

5 

8. Utilisation de la composition cosmetique selon Tune quelconque des 
revendications 1 a 7 caracterisee en ce qu'elle est destinee a une action 
anti-vieillissement de la peau. 

10 9. Methode de traitement cosmetique de la peau caracterise en ce qu'on 
applique sur la peau une composition cosmetique comprenant au moins 
un melange de polysaccharides tel que defini a Tune quelconque des 
revendications 1 & 7. 
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